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     CD7 promotes extramedullary involvement of the B-cell acute lymphoblastic  
    leukemia line Tanoue by enhancing integrin β2-dependent cell adhesiveness 
    (CD7 は、インテグリンβ2 による接着能の亢進を介し、急性リンパ性白血病細胞 


















ヒト B細胞性 ALL 細胞株 Tanoue を、用いた。 
2) 髄外高浸潤細胞株の作製法                                      
1x106個の Luciferase遺伝子発現ベクター導入 Tanoue（Luc-Tanoue）を、 
 
NOD/SCID マウスの尾静脈から移植した。週 1回、in vivo imaging system で 
経過観察し、4～6 週目に脳への髄外浸潤細胞を回収した。In vitro で培養後、
-2- 
再び NOD/SCID マウスに移植した。これを 4 回繰り返すことで、髄外高浸潤
Luc-Tanoue（Tanoue-F1～F4）を作製した。 
3) 親株と Tanoue-F4 における遺伝子発現の評価法 
親株と Tanoue-F4 における遺伝子発現の差異は、SurePrint G3 Human GE  
8×60K マイクロアレイと RT-PCR 法で解析した。 
4) CD7、ITGA3 と ITGB2mRNA 発現の定量法 
CD7、ITGA3 と ITGB2mRNA の発現は、TaqMan RT-PCR法で解析した。 
5) CD7 蛋白発現量の解析法 
親株と Tanoue-F1～F4 における CD7 蛋白の発現量は、FITC 結合抗ヒト 
CD7 抗体を用い、Flow cytometry 法で調べた。 
6) 各種 CD7 遺伝子発現ベクターの作製法                                          
Tanoue からクローニングした CD7 全長、細胞外および細胞内ドメインの 





































































  ヒト ALL 細胞株 Tanoueの髄外浸潤に、CD7、ITGA3 と ITGB2の発現増強が 
  重要な役割を果たしていた。また、CD7 は ITGB2の発現誘導を介し、浸潤能を 


















平成 25年 12月 20日提出               （平成 26年 3月 31日授与） 
報告番号 甲第 2755 号 氏  名 近藤 崇 
 
論文審査 
担 当 者 
主査 渡邉 直樹 副査 小海 康夫 
委員 堀尾 嘉幸 委員 小船 雅義 
 
論文題名 
CD7 promotes extramedullary involvement of the B-cell acute 





本研究では、ALL 細胞株 Tanoue の髄外高浸潤株を作製し、促進分子の同定を試みた。
髄外高浸潤株では、浸潤能およびそれに関与する接着能、運動能と増殖能のうち、前２者
が親株に比べ亢進していた。親株と髄外高浸潤株における遺伝子発現の差異をマイクロア
レイ解析と RT-PCR 法で比較検討したところ、髄外高浸潤株で CD7、インテグリンα3と
インテグリンβ2が高発現していた。そこで、約 4.6倍と最も増加率が高かった CD7の遺
伝子発現ベクター導入細胞を作製し、浸潤能、接着能、運動能と増殖能を解析した。その
結果、髄外高浸潤株と同様に浸潤能と接着能が亢進していた。また、 CD7遺伝子発現ベク
ター導入細胞では、インテグリンβ2のmRNA発現量が高まっていた。以上の結果から、
CD7 はインテグリンβ2 の発現誘導を介し、浸潤能と接着能を亢進することが明らかにな
った。 
本研究の成果は、ALL の髄外浸潤促進機序に関する新知見であり、博士論文に値すると
審査委員全員から評価を頂いた。 
 
 
